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論文内容の要旨
(1)ポリペプチドモデルに非イオン性ポリ -N5_ 3-ハイドロキシプロピルー Lーグルタミンを用い，
水ージオキサン系での構造変化と溶媒成分との相互作用を円二色性(CD) と旋光分散及び示差屈折率
と核磁気共鳴(NMR)測定によりそれぞれ調べた。この混合溶媒系は凍結状態でのNMR測定から各溶
媒成分の高分子への溶媒和量を求めるのに適していた。高濃度ジオキサン中では上記ポリマーはヘリ
ックス含量の高い構造をとるが，ジオキサンよりも水との相互作用が強いことが分った。従ってヘリ
ックス構造が増えるのはジオキサシがこのポリマーに直接相互作用するためではなく，ジオキサン濃
度増加による水の活量減少に基くと結論された。 (2R容媒効果による差スペクトルを利用して， トリプ
トファン (Trp) とチロシン (Tyr) 残基のモデル化合物を用い，エチレングリコール(EG) によって生ず
るリゾチームとキモトリプシノーゲンの差スペクトルから蛋白質表面に露出する両残基の数を求めた。
これら Trp 残基の多い蛋白質で、はTyr 残基の露出数を求めるのは困難とされていたが，ここに提出 L
た方法はほ J妥当な結果を与えることが分った。さらに高濃度EG中では両タンパク質は変性し，前
者はヘリックス構造が，後者はß-構造が増加することが見出された。 (3) ジオキサンによるリゾチーム
構造への影響を CD ，粘度，密度，差スペクトル及び蛍光スベクトル測定により調べた。酸性pHで、は
20% ジオキサン付近で変性が始まり， 40% ジオキサン以上でヘリックス含量が増加することが分った。
この構造変化に上述の差スペクトルによる Trp及び~Tyr 残基露出数算定法を適用した。 Tyr残基は変
性により露出数が増加するのに対して， Trp残基は一度20-30% ジオキサンの聞で埋没残基が露出す
るにも拘らず， 40% ジオキサン以上では変性前の Trp残基露出数よりも小さい値しか得られなかった。
このことは高濃度ジオキサン中で，あるTrp残基が溶媒組成変化に感応しなくなる位置に再配置され
-50-
ることを意味すると考えられる。蛍光スペクトルも Trp残基の挙動が高濃度ジオキサン中で複雑な様
子を示すことを示唆した。この差スペクトルによる結果は， s-s結合を保ったままヘリックス増加が
起るという構造変化に照らして考察された。 (4)上と同じ溶媒系で， リゾチームへのジオキサンの溶媒
和量と水の水和量とを凍結状態の NMR 測定により求めた。リゾチーム 1 g 当りに得られた水和量
0.32g はジオキサン含量増加と共に40% ジオキサンまで徐々に減少し，それ以上で水和量がかなり増
加した。 10% ジオキサン以上では，ジオキサンの溶媒和量も同様な傾向を示した。 40% ジオキサン以
上では，ジオキサンの溶媒和量は水和量に比べて増加度が大きかった。このことはヘリックス増加主
よく対応していた。
論文の審査結果の要旨
和泉君の論文は蛋白質水溶液に有機溶媒を加えたときの構造変化と各溶媒成分との相互作用を詳細
に調べたもので，内容は次の 3 つより成る。
(1) ポリー N 5-3- ハイドロキシプロピルー L- グルタミンの水ージオキサン混合溶媒系における構造変
化と溶媒成分との相互作用を旋光性， NMR などの測定より調べた。高濃度ジオキサン中でこのポリ
マーはヘリックス含量の多い構造となるが，ジオキサンの溶媒和量は非常に少なく，ヘリックス構造
の増加はジオキサンとポリマーとの直接相互作用によるのではなく，ジオキサン濃度増加による水の
活動度の減少にもとづくと結論された。
(2) 紫外吸収に及ぼす溶媒効果を利用して，リゾチーム，キモトリプシノーゲンの分子表面に露出し
ている Trp ， Tyr の数を求めた。
(3) リゾチームの構造に及ぼすジオキサンの影響を円二色性，紫外吸収，蛍光，粘度，沈降より調べ，
また，溶媒和量を NMR より調べた。 40%以上のジオキサンの存在でヘリックス含量の増加がみられ
るが，これはジオキサン溶媒和量の増加とよく対応することが示された。
以上のように，和泉君の論文は，蛋白質水溶液に有機溶媒を加えたときの構造変化と溶媒成分との
相互作用との関連を明らかにしようとしたものであり，蛋白質の変性に対する新しい知見を与えたも
ので，理学博士の学位論文として十分価値あると認める。
